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Resumo

Aos poucos 0 Homem foi descobrindo alguns dos mistérios do Cosmos. Desde o
lancamento de Vostok 1 a 12 de Abril de 1961, a primeira viagem tripulada ao Espaco, ao
desejo de chegar a Marte e de industrializar o Espago. Especula-se que em 2030 seja
possivel trabalhar e viver no Espaco, e inclusivamente, o turismo espacial € uma area em
expansdo. Contudo a exposicdo ao ambiente hostil do Espago, em particular a exposigéo
a microgravidade, condiciona alteracdes fisiolégicas no organismo humano, algumas
imediatas, outras surgem apenas em estadias de longa duracdo. Essas alteracfes podem
também condicionar o aparecimento de sintomatologia apds retorno a Terra. Entre 0s
sistemas mais afetados destacam-se os sistemas musculo-esquelético, cardiovascular e
enddcrino; sistemas hidroeletrolitico, hematoldgico e neurolégico; depressao do sistema
imunitério; alteracGes do sistema digestivo, do aparelho respiratorio, da pele e do ritmo
circadiano. Menos frequente é o comprometimento do sistema urinario. Distlrbios
psicolégicos podem também ocorrer, de etiologia multifatorial. A maior parte das
alteracbes sdo reversiveis ap6s alguns dias a meses do retorno ao campo gravitico
terrestre. Atualmente pouco se sabe sobre os efeitos celulares da microgravidade.
Emergéncias médico-cirurgicas no Espaco sdo uma possibilidade, mas nas circunstancias
atuais o treino medico dos astronautas & muito limitado. Por fim sdo discutidas as
principais causas de mortalidade dos astronautas. Concluindo, as alterag@es fisioldgicas
descritas correspondem a respostas adaptativas dos sistemas organicos as novas
condi¢cdes ambientais do Espaco. Essas alteracGes tendem para um novo estado de
equilibrio, um novo estado estacionario homeostatico. Esse novo set point da homeostasia
torna-se mal adaptativo no retorno ao campo gravitico terrestre. O Trabalho final exprime
a opinido da autora e ndo da Faculdade de Medicina de Lisboa.

Palavras-chave: microgravidade, astronautas, ambiente hostil, adaptacdes fisiologicas,

homeostasia.



Abstract

Mankind has been gradually discovering some of the mysteries of the Cosmos.
From the launch of Vostok 1 on 12th April 1961, the first manned trip to Space, to the
desire to reach Mars and industrialize Space. It has been speculated that by 2030 it will
be possible to work and live in space, and even space tourism is a fast expanding activity.
However, physiological changes in the human body are deemed to occur because of
exposure to the hostile environment of space, namely, exposure to microgravity. Some of
these physical changes occur immediately, while others only happen after long-term
stays. These changes may also be the onset of symptoms after returning to Earth. Among
the most affected systems are the musculoskeletal, cardiovascular and endocrine systems;
hydroelectrolytic, hematological and neurological systems; depression of immune
system; changes in the digestive and respiratory system, skin, and circadian rhythm.
Anomalies of the urinary system are less frequent. Furthermore, multifactorial causes can
induce psychological disturbances. Most of these changes are reversible after a few days
to months of returning to the Earth's gravitational field. Still, little is known about the
effects of microgravity on a cellular level. Medical and surgical emergencies in space are
a possibility, but the current medical training of astronauts is very insufficient. Finally,
the main causes of astronaut mortality are discussed. In conclusion, the described
physiological changes of the human body correspond to adaptive responses of the organic
systems to new environmental conditions. These changes tend towards to a new steady
state. This new set point of homeostasis becomes badly adaptive in the return to the
terrestrial gravitational field. The final work expresses the opinion of the author and not

the opinion of Faculdade de Medicina de Lisboa.

Keywords: microgravity, astronauts, hostile environment, physiologic adaptations,

homeostasy.



Acrénimos

ADH- Antidiuretic hormone (hormona antidiurética)

Bpm — batimentos por minuto

cT NK - células T natural killer

DNA- Acido desoxirribonucleico

ESA- European Space Agency

EUA — Estados Unidos da América

FC - frequéncia cardiaca

HSP - Health Stabilization Program

ISS — International Space Station (Estacao Espacial Internacional)
LCR - liquido cefalorraquidiano

LEO (astronauts)- low Earth orbit (astronauts)

NASA — National Aeronautics and Space Administration

SAS - Space Adaptation Syndrome (sindrome da adaptagdo espacial)
SMS - space motion sickness (distdrbio do movimento espacial)
SNS — Sistema Nervoso Central

TNF-0 — Tumor Necrosis Factor (Fator de Necrose Tumoral)

VIIP (syndrome) — Visual Impairment Intracranial Pressure (syndrome)

UV (radiagOes) — Ultravioleta (radiacoes)
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“Human beings are the product of a long evolutionary process that has made us fully
adapted to the Earth environment... When exposed to the space environment, the human

body reaches a new homeostasis...”

A.l. Grigoriev



1. Introdugéo

A procura do significado daquilo que é desconhecido faz parte da condi¢do humana,
uma vez que a curiosidade € uma das caracteristicas intrinsecas do seu ser. Durante
milhares de anos diferentes culturas procuraram encontrar o seu proprio significado de
Universo [1]. A pouco e pouco o Homem foi descobrindo alguns dos mistérios do
Cosmos. Desde o langamento de Vostok 1 onde, a 12 de Abril de 1961, ia a bordo Yuri
Gagarin, o primeiro Homem no Espaco [2, 3] & vontade de chegar a Marte e de
industrializar o Espaco. Especula-se que em 2030 seja possivel trabalhar e viver no
Espaco — a industria e tecnologia aeroespacial sdo areas em expansdo, pretende-se criar
infraestruturas, laboratérios de investigacdo, postos de trabalho e dispositivos de
exploragdo da matéria prima em Orbita. Inclusivamente tém vindo a ser testadas algumas
técnicas médicas e farmacéuticas [4]. Contudo quando o corpo humano € sujeito a outras
condi¢cdes ambientais, quer sejam a radiacdo (raios cosmicos, particulas solares), a
privacdo sensorial; a alteracdo da rotina, da temperatura, da humidade e da pressédo
barométrica; a exposi¢do a ruido e vibragdo constantes e, em especial, a exposicao a
microgravidade - 1 x 10% a1 x 10° G (e também as alteraces bruscas de gravidade na
descolagem e aterragem a altas velocidades, cerca de 17.000 milhas/horal) , adaptagGes
fisiologicas podem ocorrer no organismo humano, passiveis de condicionar
sintomatologia e patologias a curto e longo prazo [1, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12]. Este

campo inovador é estudado por um novo ramo das ciéncias, a Bioastronautica® [1].

Podem ocorrer alteracdes neuroldgicas (vestibulares, da sensibilidade propriocetiva,
audicdo, visdo, olfato e gosto) cardiovasculares, musculoesqueléticas, gastrointestinais,
enddcrinas, hematoldgicas, imunoldgicas, urindrias, respiratdrias, dermatolégicas e
alteracdo do ritmo circadiano [1, 4, 7, 9, 13, 14]. Alteracdes na dindmica celular podem
também ocorrer, ainda que, atualmente, o conhecimento nessa area seja limitado [1].
Emergéncias médico-cirargicas sdo uma possibilidade, em particular nas viagens mais
prolongadas [10]. Acrescem ainda os problemas psicoldgicos do isolamento dos amigos
e familiares, o afastamento da sua terra-natal e o confinamento a um pequeno espaco,
onde os perigos e desafios sdo diarios. Fazer parte de uma pequena equipa, como sdo as

equipas a bordo da Estacdo Espacial Internacional (ISS), onde todos desempenham

! Aceleracdo da gravidade na descolagem é de 5 (5 x 9,81 m/s?) e aterragem 3-8g; a velocidade descrita
seria 0 equivalente a fazer Lisboa — Sydney em 1 hora e 9 minutos (27.358,85 Km/h).
2 Bioastronautica é definida como o estudo dos efeitos biolégicos e médicos nos organismos vivos quando
viajam para o Espaco. O seu objetivo é reduzir o risco inerente a exploracéo espacial.
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multiplas tarefas de mecénica, eletricidade, medicina e pilotagem, nem sempre é fécil [3,
4, 6, 8].

Todas essas adaptacdes fisiolégicas em microgravidade evoluem no sentido da
homeostasia; manifestam-se, pois, como desadaptacdes fisioldgicas no retorno a Terra,

exigindo um periodo de reabilitacéo [14].

O nosso conhecimento sobre este assunto tem vindo a aumentar ao longo das décadas,
a medida que mais estudos sdo feitos e a tecnologia avanca, o que permite que 0s humanos
passem progressivamente mais tempo no Espaco, desde pequenas visitas as instalagdes
em Orbita até as estadias prolongadas nas ISS onde os astronautas trabalham e vivem por
periodos que podem ultrapassar um ano, e no futuro a viagem a Marte (é expectavel uma
duracdo minima de 3 anos) [5, 10, 14]. Além disso mais cidaddos comuns poderao estar
expostos a microgravidade no futuro, devido ao investimento nos voos espaciais

comerciais [10, 14].

Com esta reviséo pretendo explorar as principais adaptagdes e alteracdes fisioldgicas
dos astronautas, quando sujeitos ao ambiente hostil do Espaco, as patologias associadas
a longas estadias no Espaco e fazer uma breve revisdo sobre as principais causas de
mortalidade dos astronautas até ao momento. Por Gltimo abordarei formas de contornar

ou mesmo de evitar esses mesmos problemas e ainda as lacunas existentes no presente.



2. Adaptac0es Fisioldgicas no Espaco

Virtualmente todos os sistemas do organismo humano sdo potencialmente afetados.
A analise de registos médicos de astronautas demonstrou que os distdrbios mais
frequentes sdo: trauma minor, queimaduras, disturbios dermatologicos (rash/
hipersensibilidade cutanea) e musculo-esqueléticos, distdrbios respiratérios — disturbios
das vias respiratdrias (congestdo nasal, rinite, crises esternutatorias) e outros processos
infeciosos (como faringites); cefaleias, insonias e a “space motion sickness”, distarbio do
movimento espacial (SMS) [6, 10]. Cerca de 35-70% dos astronautas experienciam SMS:
sensacdo de mal-estar, perda de apetite, nauseas e vomitos, durante os primeiros 3-4 dias
[3, 12]. Sabe-se também que esses sdo significativamente mais frequentes no primeiro
més de estadia no Espago [6].

Sintomas como edema da face, congestdo nasal, diminuicdo do peso corporal e

hipotensdo ortostatica sdo frequentes nos primeiros dias de estadia no Espaco [12].

Seguidamente serdo descritas ao pormenor as alteracfes do sistema musculo
esquelético, cardiovascular, endocrino e hidro-electrolitico, hematoldgico, neurolégico,
imunolégico, do tubo digestivo, respiratorio, dermatoldgico, urolégico e do ritmo
circadiano. Sera feita uma breve referéncia as emergéncias no Espaco e as alteracdes a

nivel celular.

2.1) Alteracdes do Sistema Musculo-esquelético

O sistema mdusculo esquelético foi um dos principais sistemas estudados nos
astronautas até a atualidade. A gravidade, ou mais precisamente a resisténcia a gravidade,
é a forca que confere poténcia, resisténcia e durabilidade aos musculos e aos 0ssos do
corpo humano [1, 15].

2.1.1) Ossos

O osso € um tecido dinamico que tem varias funcdes de suporte, prote¢cdo mecénica e
regulacdo homeostatica. A sua integridade estrutural depende do stress mecanico a que
é submetido. Em condic¢des de microgravidade essas forgas sdo praticamente inexistentes,
do qual resulta um aumento da reabsorgdo Ossea, por osteoclastos, e diminuicdo da
formagéo dssea pelos osteoblastos. Este disturbio € denominado “spaceflight osteopenia”

[1, 12]. Ocorre também redistribuicdo mais uniforme da deposicdo da matriz mineral
3



6ssea dos ossos longos. Desta forma a resisténcia 6ssea diminuiu, aumentando a

suscetibilidade a fraturas [12].

Sabe-se que inevitavelmente as mulheres idosas perdem cerca de 1% da sua massa
0ssea anualmente. Comparativamente, os astronautas, quando submetidos a um ambiente
de microgravidade e sem treino de exercicio fisico, perdem entre 1-2% da sua massa 0ssea
mensalmente [1, 4, 7, 10, 12, 16]. Atualmente desconhece-se se essa osteopénia tende
para um novo estado estacionario ou evolui ao longo do tempo comprometendo 0 sucesso
da missdo [10]. E por essa razdo que a bordo da ISS, os astronautas praticam diariamente
2,5 horas de exercicio aerdbico e de resisténcia, faz parte da sua rotina diaria. [4, 5, 15,
17, 18]. Suplementos minerais e bifosfonatos também parecem evitar a osteopénia [10,
16].

2.1.2) Musculos esqueléticos

A funcdo muscular é também afetada verificando-se diminuicéo da massa, da forca e
da resisténcia musculares®, desde o inicio da privacio da gravidade terrestre, com
progressdo ao longo da missdo. O seu efeito é mais pronunciado nos musculos anti
graviticos dos membros inferiores (ex.: musculos gémeos e os quadricipites crurais). Ao
longo do tempo todos os musculos esqueléticos vao sendo afetados. Os musculos ficam

atréficos, mesmo em viagens de curta duracdo [1, 12, 19].

As principais causas da reducdo da funcdo muscular sdo: remocéo da carga gravitica,
relativa hipocinésia, alteragdes no padrdo de recrutamento neuronal (menor controlo da

coordenacdo motora) e alteracdes sistémicas (metabdlicas e hormonais) [1, 10, 16].
2.1.3) Variaveis antropomeétricas

Experiéncias simulando microgravidade demonstraram que a osteopénia e a atrofia
muscular, sobretudo da musculatura postural, se associam alteragdes das curvaturas
fisiolégicas da coluna, nomeadamente perda da lordose lombar inferior e instabilidade
postural [12, 14, 16, 17]. Por essa razédo cerca de 2/3 dos astronautas sofrem de lombalgia
[10, 16].

Verifica-se também um aumento da estatura corporal de 3 a 7 cm no Espaco,

possivelmente pela descarga dos discos intervertebrais e ainda uma perda ponderal média

3 Apos longas estadias no Espago, verifica-se uma reducéo de cerca de 40% da resisténcia muscular.



de 2,5-2,8 Kg, sendo mais rapida na primeira semana de exposi¢do a microgravidade [10,
16, 20]. Metade do peso é recuperado 24h ap0s retorno a Terra assim como a estatura

corporal retorna a normalidade em poucos dias [20].
2.1.4) Descondicionamento

Constitui uma sindrome frequente nos astronautas que engloba a osteopénia, a atrofia
muscular, anemia e diminuicdo do débito cardiaco [3]. Consequentemente o efeito de
recarga muscular aquando da exposicao ao campo gravitico terrestre, apos longas missoes
interplanetérias, pode causar dano muscular - necrose, edema intersticial e atividade
inflamatoria das fibras musculares. [1]. Assim, o descondicionamento pode ser muito

incapacitante aguando do retorno ao campo gravitico terrestre [3].
2.2) Alteracdes do Sistema Cardiovascular
As missOes espaciais também tém consequéncias nefastas no sistema cardiovascular.

Foram descritas alteragdes no sangue e volume plasméatico durante a viagem ao
Espaco [1, 3]. Ao sair da Orbita terrestre, a perda da forca hidrostatica gravitacional
condiciona uma redistribuicao cefalica dos fluidos corporais, isto € para a metade superior
do corpo. Consequentemente sintomas como edema facial, congestdo nasal, dor ocular,
eritema conjuntival, edema palpebral e ingurgitamento venoso superficial dos vasos da
cabeca e pescogo sdo caracteristicos dos primeiros dias. Ocorre também diminuicdo da
circunferéncia dos membros inferiores, vulgarmente descritos pelos astronautas como
“chicken legs™ [1, 3, 10, 12, 19, 20]. Esses sintomas diminuem de intensidade ao longo

da viagem, embora permanecam constantes [10].

O aumento do fluxo sanguineo central ativa mecanismos hemodindmicos e
neuroenddcrinos compensatérios, como a inibicdo dos centros vasomotores, menor
atividade simpatica adrenérgica; reducao da resisténcia vascular periférica (vasodilatacdo
periférica), inibicdo do eixo renina-angiotensina-aldosterona e ainda a inibicdo da
libertacdo de hormona antidiurética (ADH). Consequentemente ocorrem natriurese e

diurese desreguladas - resposta de Henry-Gauer — que associada a restricdo hidrica,

40 volume das pernas diminui aproximadamente 1,8L até ao terceiro dia em condi¢des de microgravidade
em parte devido a distribuicdo cefalica da volémia, mas também a perda de massa muscular dos membros
inferiores de aproximadamente 0,5 Kg.
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condiciona uma perda de volume circulante de 10 a 17% e diminuigdo ponderal, como ja
descrito, de 2,5 -2,8Kg nas primeiras 24-48h [1, 3, 10, 12, 15, 20].

AlteracBes da frequéncia cardiaca (FC) e electrogardiograficas também sdo
frequentes. Diminuic&o significativa da FC ocorre em resposta a diminuicdo da atividade
simpatica e da resisténcia vascular periférica [1]. Contudo em situacdes de maior stress
fisico, como a descolagem e a aterragem, a resposta autondémica compensatoria
condiciona aumento da FC para valores superiores a 160 bpm e diminui¢do da presséo
arterial sistélica em mais de 25mmHg [1, 10, 16]. Relativamente as alteracdes
electrocardiogréaficas verificam-se: contracdes auriculares e ventriculares prematuras (em
30% dos casos), prolongamento do intervalo QTc e episodios limitados de taquicardia
ventricular [10]. Os astronautas podem desenvolver breves disritmias cardiacas, por vezes

fatais. Estas alteragGes ocorrem mesmo em voos de curta duragdo [1, 10].

Todas essas adaptacOes as condi¢cdes de microgravidade condicionam uma limitada
capacidade de resposta ao exercicio aerobio, sobretudo ap6s retorno ao campo gravitico
terrestre [18, 20]. Assim, a intolerancia ortostatica pds voo, especialmente apos longos
periodos de exposi¢do & microgravidade, € um sintoma muito frequente nos astronautas
que se atribui ao conjunto de adaptacdes do sistema cardiovascular j& descritas, em
particular a hipovolémia, a condicdo cardiovascular (adaptada as condi¢des do Espaco) e
a diminuicdo da resisténcia vascular periférica [1, 10, 12, 15, 18]. Sintomas como
diaforese, nauseas, pré-sincope e sincope podem ocorrer ap6s retorno a Terra. A
normalizacdo da funcdo cardiaca ocorre ap6s alguns dias a meses [10].
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Figura 1:0s efeitos major da gravidade no volume plasmatico na posicao ortostatica em

Terra (A) e na exposi¢do & microgravidade (B) (adaptada de Diedrich et al., 2007).



2.3) Alteracdes Enddcrinas e Hidro-eletroliticas

A redistribuicdo cefélica do volume plasmatico anteriormente descrita, altera a
regulacdo do sistema hidro-eletrolitico [3, 10, 19]. Apoés a poliuria inicial, verifica-se um
aumento da osmolaridade urinaria condicionada pela elevacdo da fracdo excretada de
sodio, potassio, calcio e fosforo, causadas pela diminuicdo da libertacdo da ADH, pela
reabsorcao 0ssea e atrofia muscular [1, 10, 12]. O calcio em particular apresenta também
excrecdo fecal aumentada, pela reabsorcdo dssea (equilibrio de célcio negativo), mas
sobretudo pela diminuigdo da 25(0H)D e consequente diminuigdo da reabsorcao calcio

dietético [12]. As perdas insensiveis encontram-se diminuidas [10].

Todas as alteracdes descritas retornam a normalidade com o retorno a Terra [10].

2.4) Alteracoes hematoldgicas

Como ja descrito, a poliuria inicial condiciona uma diminuicdo do volume
plasmatico, o que conduz ao aumento do hematodcrito (aumento da concentracdo). A
resposta compensatdria consiste na diminuicdo da producdo de eritropoietina. Assim um
novo estado de equilibrio hematoldgico é rapidamente atingido com diminuicdo do
volume plasmatico e diminuicdo do hematdcrito (até 15%), vulgarmente denominada de
“anemia of spaceflight”. Contudo, essas altera¢cGes podem ser limitativas na resposta ao

choque hipovolémico, caso ocorra [1, 3, 10, 12, 18, 19, 20].

2.5) Alterac6es neurologicas

Apesar de varios sistemas de 6rgdos terem sido cuidadosamente estudados, como
ja discutido, pouco se sabe dos efeitos funcionais e morfologicos das missdes espaciais
no SNC do homem [14, 17, 18]. Essas perturbacdes - distarbios neurovestibulares,
alteracdo da funcdo cognitiva e da percecdo sensorial, deslocamento do liquido
cefalorraquidiano (LCR) e perturbacGes psicolégicas — podem ocorrer durante e apos o
voo espacial [8, 9, 12, 20].

A adaptacdo a microgravidade requer a reorganizagdo da informac&o processada
a nivel do Sistema Nervoso Central (SNC), quer seja informacdo visual, vestibular ou

somatosensorial. Na auséncia do campo gravitacional terrestre, as referéncias visuais séo
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vitais para a orientacdo do astronauta. A interpretacdo dos inputs do sistema vestibular,
mediado por otdlitos®, dos estimulos sensitivos periféricos em conjunto com a informagio
visual pode torna-se confusa podendo conduzir a desorientacdo espacial do astronauta,
também denominada de Sindrome de adaptacdo Espacial (SAS), e ainda condicionar SMS
[1, 12, 21].

As alteracGes no sistema sensoriomotor, alteragdes posturais e do controlo da
marcha, alteracbes coordenacdo motora, percecdo da orientacdo alterada e perda de
equilibrio podem também ser explicadas por modificagdes no cerebelo (6rgao
responsavel pelo controlo motor fino, coordenacdo e equilibrio) [8, 9, 21]. Sintomas como
intolerdncia ortostatica, ataxia e diminuicdo da capacidade de coordenacdo podem

persistir no retorno ao campo gravitico terrestre [1, 8, 12].

O deslocamento do LCR induzido pela microgravidade pode causar diversos
sintomas como o0 aumento da pressdo intracraniana, défice visual (visual impairment
intracranial pressure syndrome — VIIP), alteracBes na oxigenacdo e no fluxo sanguineo
cerebral [8, 9].

2.5.1) Sindrome de Adaptacao Espacial

Durante o periodo de adaptacdo ao novo ambiente, 0s astronautas experienciam
distdrbios do movimento, coordenacdo, da visdo e podem experienciar ilusdes de
movimento. Estas respostas fisioldgicas ao ambiente de microgravidade fazem parte do
Sindrome de adaptacéo espacial (SAS) [1, 10, 19].

Um subconjunto dessa mesma sindrome, o distdrbio do movimento espacial
(Space motion sickness - SMS), inclui ainda sintomatologia como rubor, anorexia,
nauseas (constitui a principal causa de nduseas nos astronautas), vomitos, vertigens e
sensacdo de mal estar; geralmente é autolimitado, surge durante a primeira hora de voo e
ndo se prolonga para além das 72 horas. [1, 10, 19]. SMS tem incidéncia elevada,
oscilando entre os 35 e 70% [3, 12]. Esse disturbio é acentuado com o movimento de
rotacdo cefélica e reduz parcialmente apos periodo de sono [15]. A terapéutica padrédo é

prometazina (anti-histaminico H1) intramuscular, no entanto é pouco eficaz [20, 10].

> O reflexo mediado por otélitos do sistema neurosensorial periférico é importante para o cérebro
reflexivamente fazer correcdes visuais e espinhais adequadas para a manutencgdo do equilibrio.
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Embora o sistema de otolitos do sistema vestibular permaneca alterada no retorno
a Terra, apds periodos de longa exposicdo a microgravidade, a recuperacdo total é

alcancada em 9 dias [21].
2.5.2) Alteraces da Visao

A exposicdo a microgravidade altera a configuracdo do globo ocular t&o rapido
que os astronautas transportam uma série de pares de Oculos para a ISS para corrigir 0s

erros de difracdo progressivos [4].

Experiéncias demonstram que na auséncia de pistas visuais e em condicdes de

microgravidade o astronauta pode perder o seu sentido de orientacdo [1, 15].

O nistagmo significativo ocorre em 33% dos casos em missdes de longa duragéo
[12].

2.6)  AlteracOes do Sistema Imunitério

Também as células do sistema imunitario, ganglios e drgdos linfoides sdo
alterados quando submetidos a condi¢des de microgravidade, sobretudo em missdes mais
prolongadas, em especial a imunidade celular [1, 6, 7, 10, 12]. Verifica-se diminuicéo do
numero e da funcdo das células T, em particular das células T natural killer (cT NK), por
sua vez responsaveis pela morte das células infetadas por virus e células tumorais; a
alteracd@o na producéo de citocinas, em particular a diminui¢édo da producéo de interferéo
o/p®; alteracOes na sinalizagdo, apoptose e resposta celular ao stress e ainda alteragdo na
regulacao da expressao de moléculas de adesao celulares [1, 6, 11]. Também a imunidade
humoral é afetada: estudos sugerem que o processo de hipermutacdo somatica’ se
encontra reduzido [6]. Para além das alteracGes referidas verifica-se ainda diminuicéo da
funcdo dos mondcitos e granulécitos [6].

Todas estas alterages conduzem a resposta inflamatoria e infeciosa alterada [11].
Consequentemente podem ficar comprometidas as capacidades de defesa contra
microrganismos externos, aumentando a suscetibilidade a infe¢Ges virais e/ou bacterianas

(imunodeficiéncia secundaria); possibilidade de reativacao de virus latentes e de reac6es

® O interferdo o/Bé uma citocina importante envolvida na resposta imunolégica antiviral.
7 O processo de hipermutacdo somatica é responsavel pela diversificagdo dos locais de ligacdo dos
anticorpos.
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de hipersensibilidade; aumento da incidéncia de alergias, alteracdo na capacidade de
cicatrizacdo cutanea e, apds viagens de maior duracdo, aumento da incidéncia de tumores

e de doencas autoimunes [1, 6, 10].
2.6.1) Infecbes

Verificou-se reativacdo de Herpesvirus latentes durante e apos missfes espaciais
e ainda proliferacdo fuangica frequente pelas alteragdes da humidade e do

condicionamento do ar [6, 7, 11].

O crescimento de microrganismos também parece ser alterado por condi¢des de
microgravidade [7]. Experiéncias a bordo da ISS demonstraram que as bactérias se
comportam de forma diferente no Espacgo, sendo necessarias maiores concentragdes de
antibidtico para erradicar uma infecdo comparativamente a Terra [11, 22]. Na sua génese
parecem estar adaptacdes da conformacdo das bactérias, aumento da sua viruléncia,
formagdo de biofilme e aumento da resisténcia a antibidticos (em particular pela
Escherichia coli e Staphylococcus aureus) [6, 7, 11, 22].

As capacidades adaptativas das bactérias em conjunto com a imunossupressao
resultante das viagens espaciais associada ao contagio facil (confinamento) podem tornar-

se um problema grave nas viagens de longo curso [11, 22].

Para minimizar o risco infecioso a NASA usa critérios seletivos extremamente
rigorosos e submete os astronautas a um periodo de quarentena durante a semana
precedentes a missdo espacial - Health Stabilization Program (HSP) [6, 7]. Outras
medidas de contencdo incluem monitorizagdo microbiana dos alimentos, da agua, e dos
veiculos [6]. Apesar disso bactérias, fungos e virus sdo ubiquitarios na nave espacial® e
as infecdes continuam a ser das enfermidades mais frequentes dos astronautas [6, 7].
Contudo, até a atualidade, foram raras as situacdes em que as doencas infeciosas foram
suficientemente graves para impedir ou encurtar o periodo das missdes espaciais, com

algumas excecoes [7].°

8 Os microorganismos mais comuns sdo: Bacilus, Corynebacterium, Enterobacter, Escherichia, Klebsiella,
Staphylococcus, Streptococccus, Aspergillus, Mycoplasma, Candida e Penicillium spp.
® Ocorreram atrasos no lancamento de duas missdes Apollo por patologia infeciosa. Também um astronauta
diagnosticado com prostatite infeciosa a bordo da estago espacial MIR terminou precocemente a sua
missdo por essa raz&o.
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2.6.2) Tumores

As células T séo bastante afetadas nas missfes espaciais, como ja referido, em
particular as cT NK.

Estudos em ratinhos sugeriram que as missdes espaciais tém um impacto
significativo na expressdo de genes oncogénicos, aumentando desta forma a
carcinogenese [1]. Também a desregulacdo imune, em particular a alteracdo da producéo
de algumas citocinas (ex.: TNF-a) associado a exposicdo a radiacdo solar e cdsmica
podem estar diretamente relacionadas com o risco de neoplasia, particularmente apds

missOes de longa duragéo [6].
2.6.3) Lesdes internas e cutaneas

O comprometimento do sistema imunoldgico altera drasticamente a capacidade
de cicatrizacdo de feridas cutdneas e reparacdo de lesbes intrinsecas. Varios estudos
indicam que as missdes espaciais podem afetar negativamente a reparacdo do tecido 6sseo
e do musculo esquelético [1]. A cicatrizagdo cutanea'® encontra-se comprometida da
seguinte forma: estudos em ratinhos expostos a condi¢es de microgravidade revelaram
diminuicdo da capacidade de formagdo de matriz extracelular, diminuicdo da
concentracdo de colagénio* no tecido cicatricial, comprometimento da fase de

angiogenése e migracao ineficaz dos queratindcitos [1].
2.7)  Alteracdes do Tubo digestivo

A microgravidade altera a comida ingerida, a forma como é preparada e a forma
como € digerida [4]. Em 1962, John Glenn tornou-se o primeiro americano a comer
(compota de macd) no Espaco e provou que realmente que era possivel comer, engolir e
digerir alimentos num ambiente de microgravidade - a degluticdo de liquidos ou de
comida pastosa ndo parece ser dificultada, ao contrario do que se poderia pensar [5, 15].
Contudo alguns alimentos sélidos podem depositar-se na orofaringe, e por serem

flutuantes, podem ser conduzidas para as vias nasais posteriores ou nas vias respiratorias.

100 processo de cicatrizagdo cutaneo é composto por quatro fases, por Pollack 1984: fase inflamatéria, fase
proliferativa (sintese de colagénio e angiogénese), fase de epitelizacdo e fase de maturagao/remodelacéo.
110 colagénio é produzido pelos fibroblastos do tecido de granulagéo essencial para a resisténcia da ferida
e migracdo de outros tipos celulares.
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Apbs os tempos orais e faringeos, a degluticio!? processa-se sem alteracdes [16]. O

transito intestinal também se mantém inalterado [16].

A dieta atual na ISS é equilibrada com predominio de alimentos liofilizados e
desidratados; a ingestao caldrica diaria é de 2000 kcal (15% proteinas, 35% lipidos, 50%
glicidos) [16].

Para além disso o congestionamento nasal provocado pela redistribuicdo cefalica
do volume plasmatico, afeta adversamente o sabor dos alimentos. Por essa razdo a
componente visual é de maior importancia para os astronautas, que preferem também

alimentos mais picantes [5].

A titulo de curiosidade, desde 2015 que se cultivam vegetais para consumo a
bordo da ISS [5].

2.8)  AlteracGes do Aparelho respiratdrio

A baixa pressdo barométrica e a composicdo artificial do ar da atmosfera do shuttle
/ISS podem expor a tripulacdo a hiper ou hipoxia, hipercapnia, atelectasia pulmonar e

distdrbio da descompressdo pulmonar [10].

Estudos demonstraram um aumento inicial da frequéncia respiratdria e um retorno
a normalidade ap6s algum tempo, no Espaco [16]. A capacidade pulmonar e a difuséo
membranar aumentam significativamente em condi¢Ges de microgravidade, sugerindo
que hé consideravelmente mais superficie disponivel para trocas gasosas e que o0 volume

e distribuicdo de sangue capilar esteja aumentado e mais uniformemente distribuido [12].

Distarbios das vias respiratorias como a congestdo nasal, a rinite e crises

esternutatorias assim como processos infeciosos (ex.: faringites) sdo comuns [6, 10].

2.9) AlteracGes Dermatoldgicas

A exposicdo a microgravidade diminui a elasticidade e espessura da epiderme.
Assim a derme e o tecido celular subcutaneo sdo mais facilmente expostos as radiacfes
UV e césmica, que de outra forma ndo penetrariam tdo profundamente. Apesar disso 0

impacto da radiacdo ionizante na pele é ainda incerto. Constatou-se também aumento do

12 Fases da degluticdo: fase preparatoéria, fase oral, fase faringea e fase esofagica.
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colagénio epidérmico até 143%. Essas alteracfes sdo reversiveis com o retorno ao campo

gravitico terrestre [11].

Verificou-se ainda rash e hipersensibilidade cuténea, bastante frequentes, como
testemunho visivel da desregulacdo imunitaria [6, 11]. Tratamentos sugeridos para a
hipersensibilidade persistentes incluem anti-histaminicos orais, corticosteroides topicos e
antibioticos (se houver suspeita de um agente infecioso). De facto, o farmaco mais
prescrito para sintomas com duracgao superior a 7 dias durante as missdes da NASA séo

0s anti-histaminicos [6].

As dermatoses sdo frequentes, parecem ser 25 vezes mais frequentes em
astronautas, comparativamente a populacdo dos Estados Unidos da América. Das
dermatoses mais comuns nos astronautas destacam-se a dermatite de contacto, o eczema,

a psoriase, a urticaria colinérgica, a acne simples e/ou as dermatofitoses [6, 11].

Figura 2: Fotografia de rash cutaneo persistente num astronauta norte-americano durante

uma estadia prolongada a bordo da ISS [6].

2.10) Distarbios Urologicos

O balanco negativo do calcio, resultante do aumento da reabsorcéo 0ssea, aumenta
a fracdo urinéria de célcio excretado. A hipercalcidria em conjunto com redugdo do pH

urinério e do citrato pode predispor a formacéo de céalculos renais, embora seja pouco
13



frequente [10, 12]. Cdlicas renais e infe¢des do trato urinario podem ocorrer; os cuidados
medicos atempados e a profilaxia s&o decisivos [10].

2.11) Alteracao do Ritmo Circadiano

Uma das adaptacfes mais importantes do Homem foi a adaptacdo dos ciclos de
sono ao periodo de rotacdo da Terra (24h) [23]. A alteracdo do ritmo circadiano € uma
grande preocupacao nas viagens espaciais (onde o Sol “se pde” a cada 90 minutos) ja que
este se regula maioritariamente pelos ciclos de claro-escuro; na sua auséncia o reldgio
biol6gico do hipotdlamo torna-se assincrono com o relégio solar, ja que esse periodo é
mais longo que 24h [10, 23, 24]. Alteracdo do ritmo circadiano, altera os ciclos de sono
e pode conduzir a perturbacfes de sono e comprometimento cognitivo durante a vigilia
[23]. Estudos apontam também para alteracdo no neuro-comportamento fisioldgico:
mudancas no sistema endécrino, térmico'® e comportamental, com efeitos descritos a

nivel celular [23, 24]. Uma boa higiene do sono é essencial nos astronautas.
2.11.1) Sono

O sono é muitas vezes considerado o bardmetro da saide humana. Os astronautas
podem dormir no Espaco, mas o0 sono ndo € tao reparador, e a duragdo do mesmo é menor
(cerca de 6h) [23, 25]. Nas missdes espaciais a equipa é submetida a longos periodos de
vigilia forcada, que associada & perda da qualidade do sono e sonoléncia resultantes
podem comprometer o desempenho dos astronautas, pela afecdo da memdria, da
cognicdo, da capacidade de decisdo e da atividade psicomotora [23, 25]. Além disso 0s
distdrbios do sono podem estar associados a varias doencas cronicas como a hipertenséo

arterial, obesidade, patologia do tubo digestivo, tumorogénese e depressao [24, 25].

Os distarbios do sono nas missdes interplanetarias dependem de uma combinagéo
de vérios fatores, quer sejam individuais (idade e género) quer sejam ambientais:
exposicdo a rapida sucessdo de claro-escuro, ja abordado; alteracdo da temperatura

ambiente, isolamento e confinamento, posturas desconfortiveis, perturbacdo do

13 Os ciclos da temperatura basal do corpo tém um atraso de 2h, comparativamente aos dados em Terra.
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movimento (SMS), ruido excessivo, alteragdes na atividade fisica e a mudanga dos turnos
de trabalho [23, 25].

2.12) Emergéncias no Espaco

A capacidade de fornecer apoio médico avancado na doenca aguda e possibilidade de
viagem de retorno em seguranca para a Terra S80 pré-requisitos necessarios para viagens
no Espaco em baixa oOrbita [10]. Em viagens mais longinquas, tal ndo se verifica. Sabe-se
que o treino atual da equipa de astronautas inclui somente algumas horas de formacéo
médica (20h para Shuttle, 60h para trabalhar na ISS) consequentemente apenas estdo
aptos para efetuarem pequenos procedimentos médicos e cirdrgicos, como a
administracdo de alguns farmacos e a capacidade de suturar pequenas feridas [10]. Na
figura 3 observa-se uma tabela com os farmacos mais frequentemente disponiveis no

Espaco. MissGes cada vez mais remotas irdo requerer maior investimento nesta area.

Relativamente aos métodos complementares de diagnéstico mais utilizados, a
ecografia é o gold standard, pois parece ser, até a atualidade, o Unico método nao afetado

pelas radiacbes cosmicas, ao contrario da radiografia [10].

A ISS esta também equipada com aparelhos de telemetria cardiaca e desfibrilhadores.
Manobras de ressuscitacao cardio-pulmonar sdo também possiveis, ver figura 4 [10].
Contudo, a ISS apenas esta equipada para procedimentos cirurgicos minor. Ora, sabendo
que a probabilidade de eventos cirtrgicos é proporcional a duracdo do voo e que as lesdes
traumaticas constituem um dos maiores riscos da exploracdo espacial (particularmente
durante a atividade fora do shuttle/ISS) investimentos neste campo tem vindo e devem

continuar a ser feitos'* [10].

Acetaminophen Cephalexin
Ampicillin Lidocaine
Atropine Meperidine
Dexamethasone Morphine
Diazepam Nitroglycerine
Diphenhydramine Penicillin
Donnatal Prochlorperazine
Epinephrine Promethazine
Erythromycin Tetracycline
Hydroxyzine

Figura 3: tabela com os farmacos mais frequentemente disponiveis no Espaco [10].

14 A abordagem atual relativamente as emergéncias cirtrgicas é de damage control até retorno a Terra.
15



Figura 4: Compressdes toracicas em condi¢cdes de microgravidade simulada num voo

parabolico [10].
2.13) Efeitos celulares da microgravidade

A maioria dos estudos publicados sobre os efeitos da microgravidade aborda
sobretudo os efeitos sistémicos da mesma. Pouco se sabe sobre as alteraces que ocorrem
a nivel celular, mas evidéncias sugerem alteracbes da dindmica celular e do
funcionamento dos organelos, alteragcdes das vias metabdlicas, da sintese de DNA e
consequentemente, alteracfes da sintese proteica, e ainda alteraces do transporte ativo.
Experiéncias em células estaminais mesenquimatosas de ratinho demonstraram tambem

afecéo da capacidade de diferenciacdo celular [1].

3. Principais causas de Mortalidade

A maioria das causas de mortalidade dos astronautas da NASA podem ser atribuidas
a acidentes fatais (maioritariamente acidentes com avides ou com a nave-espacial),

neoplasia ou doenca cardiovascular [26]. Nos anos 90 constatou-se um nimero de mortes
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dos astronautas superior ao expectavel, comparativamente a populacdo geral dos EUA,
em grande parte devido ao elevado nimero de acidentes fatais'®, contudo estudos apontam

para uma reducao dessas causas, e de todas as causas de morte desde 1990 [26, 27].

Embora tivessem surgido estudos que concluiam sobre o0 aumento da mortalidade por
causas cardiovasculares nos astronautas das missdes lunares Apollo*®, uma analise
cuidadosa tomando em consideracdo a varidvel etaria, concluiu que a diferenca de
mortalidade entre os astronautas da missdo, 0s astronautas que tém apenas missdes em
baixa orbita terrestre [low Earth orbit (LEO) astronauts] e os astronautas que nunca
voaram no Espaco (nonflight astronauts) nédo foi significativa [28]. Contudo o risco de
mortalidade por neoplasia e doenca cardiovascular foi menor comparativamente a
populagéo padréo dos EUA [26, 27, 28].

Resumidamente, embora o cancro e doenga cardiovascular estejam entre as principais
causas de morte, sabe-se atualmente que os astronautas tém um risco significativamente

baixo de morte por esses motivos em comparagcdo com a populacdo em geral [27].

A reducéo das mortes por doencas cardiovasculares pode ser explicada pelos elevados
niveis de exercicio fisico e exames de salde exigentes regularmente durante a sua carreira

profissional [26].

A diminuicdo da incidéncia de neoplasia é explicada também pelo efeito protetor do
exercicio fisico, especialmente nos cancros colo-retal, do pulmao e possivelmente cancro
da prostata [26].

3.1 Esperanca Média de Vida dos Astronautas

Presentemente ndo existem estudos sobre a alteracdo na esperanca média de vida
dos astronautas, as amostras sao pouco significativas e por isso € dificil tirar conclusdes
claras, mas ndo parece existir nenhuma evidéncia que sugira que haja um efeito sobre a

expectativa de vida devido ao tempo gasto a bordo da ISS*’.

15 No estudo Longitudinal Study of Astronaut Health (analise de dados das causas de mortalidade entre
Abril de 1959 e Setembro de 1991) concluiu-se que os astronautas tém 23 vezes mais probabilidade de
morrer de acidente que a populagéo controlo.
160 Projeto Apollo foi um conjunto de missdes espaciais coordenado pela NASA entre 1961-1972 cujo
objetivo era a chegada do Homem a Lua; A Missdo Apollo 11 ficou imortalizada com os primeiros passos
humanos na superficie lunar, por Neil A. Armstrong, a 20 de Julho de 1969.
17 Informagdo cedida por Dr, David Andrew Green, Education Coordinator for the European Astronaut
Centre.
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4. Como contornar os Efeitos do Ambiente hostil do Espaco

A medicina aeroespacial foca-se na prevencdo da doenga dos astronautas,
fisicamente saudaveis e cuidadosamente selecionados por critérios restritos, quando
expostos ao ambiente hostil do Espaco [5]. As grandes apostas para mitigar essas
alteracoes fisioldgicas e manter a salide sdo os héabitos de sono e de alimentacao saudaveis
e o exercicio fisico diario (2,5 horas de exercicio aerdbico e de resisténcia) [4, 5, 15, 17,
18].

Alguns especialistas, inclusivamente da NASA, acreditam que a Unica forma de
ultrapassar os problemas provocadas pela (quase) auséncia de gravidade é criar uma
gravidade “artificial” através da construg¢@o de naves espaciais que possam girar, criando
forca centrifuga que mimetize a acdo da forca gravitica da Terra [4, 5, 12]. Girar uma
porcao da nave Espacial € possivel, mas por enquanto os custos e algumas restricGes de

engenharia continuam proibitivos [5].

5. Concluses

Esta revisdo resumiu o conhecimento atual das alteracdes fisioldgicas do organismo
humano no crescente campo de Bioastronautica, com destaque nos efeitos da
microgravidade na fisiologia humana. Todas estas alteracfes fisiologicas do corpo
humano apelam a importancia da gravidade terrestre na evolucao e fisiologia da vida na

Terra.

As alteracdes fisiologicas descritas correspondem a respostas adaptativas dos
sistemas organicos (que parecem ser) adequadas as condi¢bes ambientais hostis do
Espaco. Esse novo set point da homeostasia torna-se mal-adaptativo no retorno ao campo
gravitico terrestre, mas a normal funcdo é restabelecida apos dias, semanas a alguns

meses.

A maioria destas alteracOes é tolerada pelos membros da tripulacéo, relativamente
jovens e saudaveis. Contudo os efeitos nos sistemas a longo prazo sdo em parte
desconhecidos. Com o crescente investimento no turismo das viagens espaciais
“astronautas” mais envelhecidos e com menor condicionamento fisico, serdo expostos as
mesmas condi¢fes hostis do Espago, mas ndo se sabe até que ponto as capacidades de

resposta adaptativas estardo patentes. Para obter resposta a estas questdes é necessario
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continuar a investigar quer atraves de estudos no terreno (ISS) quer através de estudos
experimentais em dispositivos que simulem a microgravidade em Terra, como no G-

Force One.18

Atualmente ja experiencidmos mais de meio século de voos tripulados para o Espaco,
contudo o conhecimento adquirido nesta area esta ainda em estado embrionario. Os
poucos dados existentes podem também limitar a credibilidade das investigagdes,
sobretudo no que concerne as taxas e causas de mortalidade. E importante que a NASA e
a ESA continuem a monitorizar a salide dos seus astronautas ao longo dos anos e que este

conhecimento continue em expansao universalmente.

“The placing of man in space is emphasizing in a unique way ignorance of man on earth”

by Di Giovanni, Cleto et al., 1964.

18 G-Force One nunca perde o campo gravitacional, conseguindo simular a microgravidade através da queda
livre em alta velocidade controlada. Permite aos cientistas experienciarem a microgravidade sem terem de
se deslocar a ISS.
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7. Anexos

Anexo 1: Fluxograma que resume a interrelagdo das principais respostas fisioldgicas do
Homem ao Espaco [12].
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Anexo 2: Forgas graviticas na Terra, Marte e no Espaco (sdo amplificadas pela atividade)
[12].
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